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Resumen y Abstract VII 
 
Resumen 
Lantana camara es un arbusto ramificado perteneciente a la familia Verbenaceae, 
que contiene una diversidad de metabolitos que incluyen triterpenos, 
sesquiterpenos, alcaloides entre otros. Esta planta es reconocida en Colombia y 
el mundo, como invasiva y reportada como planta con actividad abortiva. Por lo 
anterior nació la necesidad, a partir de los usos tradicionales de esta, el evaluar 
su actividad embriofetotóxica producto de su ingesta. Se verificó la presencia de 
terpenos, flavonoides y furanonaftoquinonas en el extracto hidroalcohólico 70:30. 
Se encontró actividad embriofetotóxica asociada a la ingesta de infusiones de 
planta completa, flores y extracto. Encontrando una mayor actividad 
embriofetotóxica en el extracto hidroalcohólico, comparado con la infusión de la 
planta completa y la infusión de flores.   
 
Palabras  Clave: Lantana camara, embriofetotoxicidad,  aborto y malformación. 
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Abstract 
Lantana camara is one belonging to the family Verbenaceae branched shrub, 
containing a variety of metabolites which include triterpenes, sesquiterpenes, 
alkaloids and others. This plant is recognized in Colombia and the world, as 
reported as invasive plant abortifacient activity. Therefore the necessity was born 
from the traditional uses of this, the activity embryo fethal toxicity evaluate their 
product intake. The presence of terpenes, flavonoids and the hydroalcoholic 
extract furanonaftoquinonas 70:30 was verified. Embryo fethal toxicity activity 
associated with infusions intake whole plant, flower extract was found. Embryo 
fethal toxicity finding greater activity in the hydro-alcoholic extract, compared to 
the infusion of the entire plant and flower infusion. 
 
Keywords: Lantana camara, embryo-fetal toxicity, abortion and malformation. 
Contenido IX 
 
Contenido 
 Pág. 
 
 
1. Introducción ........................................................................................................... 15 
2. Marco Teórico ......................................................................................................... 17 
2.1 Lantana camara L. ............................................................................................ 17 
2.1.1 Fitoquímica de Lantana camara ..................................................................... 18 
2.1.2 Etnofarmacología y actividades farmacológicas asociadas a Lantana camara22 
2.1.3 Toxicidad de Lantana camara ........................................................................ 25 
2.2 Estudios de embriofetotoxicidad ........................................................................ 27 
2.2.1 Teratogénesis ................................................................................................ 28 
2.2.2 Aborto. ........................................................................................................... 28 
2.3 Ciclo reproductivo de los ratones. ..................................................................... 29 
3. Objetivos ................................................................................................................. 30 
3.1 Objetivo General ............................................................................................... 30 
3.2 Objetivos específicos: ....................................................................................... 30 
4. Metodología ............................................................................................................ 32 
4.1 Recolección e identificación taxonómica de Lantana camara ............................ 32 
4.2 Obtención de extractos e infusiones.................................................................. 32 
4.3 Evaluación de la fitoquímica fundamental del extracto hidroalcohólico 70:30 de 
L. camara. 33 
4.4 Criterios bioéticos. ............................................................................................. 34 
4.5 Evaluación toxicidad aguda extracto Lantana camara ....................................... 37 
4.5.1 Evaluación comportamental mediante el Test de Irwin .................................. 38 
4.6 Reproducción de animales (ratones) y evaluación de la preñez. ....................... 40 
4.7 Evaluación de la embriofetotoxicidad de Lantana camara en roedores ............. 41 
4.7.1 Verificación del aborto ................................................................................... 42 
4.7.2 Evaluación histológica de los órganos de la madre. ....................................... 43 
4.7.3 Evaluación de malformaciones óseas de los fetos ......................................... 43 
4.8 Análisis estadístico de resultados ..................................................................... 44 
5. Resultados y discusión ......................................................................................... 46 
5.1.1 Clasificación taxonómica y botánica. ............................................................. 46 
5.1.2 .Obtención extractos ...................................................................................... 46 
5.1.3 Evaluación  fitoquímicabásicadel extracto hidroalcohólico de L. camara. ...... 47 
5.1.4 Estudio de toxicidad aguda. ........................................................................... 50 
X EVALUACIÓN DEL EFECTO DE EMBRIOFETOTOXICIDAD DE EXTRACTOS 
DE Lantana camara EN ROEDORES. 
 
5.1.5 Determinación del número de implantaciones en cada hembra gestante, 
perteneciente a cada grupo de tratamiento. ..............................................................57 
5.2 Evaluación de la embriofetotoxicidad de Lantana camara L. en roedores ......... 59 
5.2.1 Variaciones de peso de los animales tratados ................................................59 
5.2.2 Incidencia de aborto .......................................................................................62 
5.2.3 Incidencia de Malformaciones óseas. .............................................................68 
5.2.4 Evaluación histopatológica de la madre tratada con extracto hidroalcohólico 
70:30 de Lantana camara L. .....................................................................................75 
4.2.5 Relación entre la embriofetotoxicidad por administración de infusión de flores, 
planta y extracto de Lantana camara L. ....................................................................... 76 
4.2.5. 1 Embriofetotoxicidad por administración de infusión de flores de Lantana 
camara L. ..................................................................................................................76 
4.2.5.2 Embriofetotoxicidad por administración de infusión de planta completa de 
Lantana camara L. ....................................................................................................77 
4.2.5.3 Embriofetotoxicidad por administración del extracto hidroalcohólico 70:30 de 
Lantana camara ........................................................................................................79 
6. Conclusiones y recomendaciones ........................................................................81 
6.1 Conclusiones .................................................................................................... 81 
6.2 Recomendaciones ............................................................................................ 83 
7. Bibliografía ..............................................................................................................89 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 Lista de imágenes 
 
 
Imagen 1: Lantana camara ............................................................................................. 17 
Imagen 2: Sesquiterpenos presentes en Lantana camara .............................................. 18 
Imagen 3: Triterpenos presentes en Lantana camara..................................................... 20 
Imagen 4: Tevesido ........................................................................................................ 21 
Imagen 5: Flavonoides presentes en Lantana camara ................................................... 22 
Imagen 6: Furanonaftoquinonas Lantana camara -diodantunezona ............................... 22 
Imagen 7: Ensayo de campo abierto toxicidad aguda extracto Hidroalcoholico 70:30, 
Lantana camara. ............................................................................................................ 39 
Imagen 8: Evaluación del reflejo corneal animales tratados. .......................................... 40 
Imagen 9: Condiciones de apareamiento de los animales. ............................................. 41 
Imagen 10: Grupos de Tratamiento del estudio de embriofetotoxicidad Lantana camara.
 ....................................................................................................................................... 42 
Imagen 11: A. Extracto L. camara l., lupeol y colesterol. FM: CHCl3-CH3OH 80:20 B. 
Infusión planta completa L. camara l., lupeol y colesterol. FM: CHCl3-CH3OH 70:30. ..... 48 
Imagen 12: Placa cromatografía en capa fina, presencia de compuestos de tipo 
flavonoide observación a luz natural y 375nm. A: Extracto hidroalcohólico 70:30 L. 
camaral. B: Quercetina C: Infusión planta L. camaral. .................................................... 49 
Imagen 13: Animal grupo control vs animal grupo tratado con 2000 mg/Kg del extracto 
hidroalcohólico ............................................................................................................... 55 
Imagen 14: Corte transversal del hígado de animal  tratado con una dosis de 2000 mg/Kg 
de extracto hidroalcoholico de L. camara l vista 4X. ....................................................... 56 
Imagen 15: Órgano reproductor donde se evidencian implantaciones ............................ 57 
Imagen 16: Hembra que evidencio proceso de expulsión. .............................................. 63 
Imagen 17: Hembra que evidencio proceso de reabsorción. .......................................... 64 
Imagen 18: Feto expulsado por infusión de planta completa al día 17 de administración.
 ....................................................................................................................................... 64 
Imagen 19: a) Feto con cráneo anormal expuesto al extracto hidroalcohólico 70:30.   b) 
Feto del grupo control con cráneo normal ...................................................................... 69 
Imagen 20: Corte transversal hígado animal tratado con extracto observación a 40X .... 75 
12 EVALUACIÓN DEL EFECTO DE EMBRIOFETOTOXICIDAD DE EXTRACTOS 
DE Lantana camara EN ROEDORES. 
 
Lista de tablas        Pág. 
Tabla 1: Datos evaluación test de Irwin a 0 días. Relaciona el número de animales que 
presentaron alteracióndurante la evaluación de toxicidad aguda. ................................... 51 
Tabla 2: Datos evaluación test de Irwin a 7 días. Relaciona el número de animales que 
presentaron criterio de evaluación respecto a la dosis de tratamiento. ........................... 52 
Tabla 3: Datos evaluación test de Irwin a 15 días. Relaciona el número de animales que 
presentaron criterio de evaluación respecto a la dosis de tratamiento. ........................... 53 
Tabla 4: Evaluación anatómica de los diferentes grupos de dosificación del extracto 
hidroalcohólico 70:30. ..................................................................................................... 54 
Tabla 5: Número de implantaciones por cada animal tratado con el vehículo control, 
infusión de planta completa e infusión de flores. ............................................................. 58 
Tabla 6: Número de implantaciones por cada animal tratado con el control del extracto y 
el extracto hidroalcohólico 70:30 L. camara. ................................................................... 58 
Tabla 7: Variaciones de peso de los animales durante el desarrollo del estudio. ............ 59 
Tabla 8: Variaciones de peso de los animales durante el desarrollo del estudio. ............ 61 
Tabla 9: Porcentaje de abortos por animal tratado con control, infusión de flores y planta 
completa ......................................................................................................................... 65 
Tabla 10: Porcentaje de abortos por animal tratado con control y extracto hidroalcohólico 
70:30. .............................................................................................................................. 67 
Tabla 11: Datos que relacionan los fetos que presentaron malformaciones, producto del 
tratamiento a dosis de 1500mg/Kg del extracto hidroalcohólico de L. camara ................ 70 
Tabla 12: Datos que relacionan los fetos que presentaron malformaciones, producto del 
tratamiento con dosis de 1500mg/Kg de las infusiones de planta y flores de L. camara . 72 
Tabla 13: “Datos de embriofetotoxicidad de infusión de flores de Lantana camara L. vs 
control de infusión” ......................................................................................................... 76 
Tabla 14: Test de Chi-cuadrado: correlación entre administración de la infusión de flores 
y el efecto embriofetóxico ............................................................................................... 77 
Tabla 15: Datos de embriofetotoxicidad de infusión de planta completa Lantana Camara L 
vs control de infusión ...................................................................................................... 77 
Tabla 16: Test de Chi-cuadrado: correlación entre administración de la infusión de planta 
completa y efecto embriofetóxico. ................................................................................... 78 
Tabla 17: Datos de embriofetotoxicidad de extracto hidroalcohólico 70:30  de planta 
completa de  Lantana camara  vs control de infusión. ..................................................... 79 
Tabla 18: Test de Chi-cuadrado: correlación entre administración de la infusión de planta 
completa y efecto embriofetóxico .................................................................................... 79 
 13 
 
Gráficos         pág. 
 
 
Gráfico  1: Variación de peso en el tiempo para los animales tratados con 
infusión de Lantana Camara L.. ........................................................................... 60 
Gráfico  2: Variación de peso en el tiempo para los animales tratados con 
extracto de Lantana Camara L.. ........................................................................... 61 
 
 
 
 
14 EVALUACIÓN DEL EFECTO DE EMBRIOFETOTOXICIDAD DE EXTRACTOS 
DE Lantana camara EN ROEDORES. 
 
Lista de Símbolos y abreviaturas 
 
Símbolos con letras 
 
 
 
Símbolo Termino 
H2O Agua 
B Blanco 
∆ Calor 
td Días de tratamiento 
De1500mg/Kg 
Dosis de extracto 
hidroalcohólico 70/30  
Di1500mg/Kg Dosis de infusión  
DT Dosis de Tratamiento 
DL50 Dosis Letal 50  
EtOH Etanol 
Ext Seco Extracto seco  
FEtOH 70:30 Fracción de etanol 70:30 
Glic Glicerina 
G1 Grupo 1 
G2 Grupo 2   
G3 Grupo 3 
Gc Grupo control 
♀ Hembras 
Ip Índice de pérdida  
Kg Kilogramo 
L. camara Lantana camara 
♂ Machos 
Mg Miligramo 
Ml Mililitro 
Nvivos.    Número de fetos  
NMalf.     
Número de fetos con 
malformaciones 
NImp.        Número de Implantaciones 
N Número de ratones 
T Temperatura 
Tw80 Tween 80 
Voral Vía oral 
 
 
 15 
 
 
 
1. Introducción 
Lantana camara es una planta perteneciente a la familia Verbenaceae, es un 
arbusto ramificado con una altura entre 0,6 m a 1,0 m, descrito como planta que 
presenta inflorescencias de colores blanco, rosado, naranja, rojo y morado de tipo 
Umbelliferae, a su vez sus hojas de márgenes dentados que se ubican de forma 
opuesta con peciolo corto   (Romeu, González, & Martin, 2001). La planta 
Lantana camara  se encuentra ampliamente distribuida por centro y Suramérica 
en climas tropicales a alturas de 2000 m sobre el nivel del mar (Ghisalberti, 2000), 
en Colombia es conocida comúnmente como Sanguinaria (Ross, 2003). Lantana 
camara ha sido reportada como una planta invasiva y reconocida alrededor del 
mundo por sus diferentes usos tradicionales como agente anticancerígeno  (Ross, 
2003), antiespasmódico, antipirético, agente efectivo contra la dismenorrea y 
abortivo (Trujillo & Madrigal, 2005). Adicionalmente, Lantana camara recolectada 
en Brasil, mostró efectos embriofetotóxicos producto de la administración del 
extracto hidroalcohólico donde se evidenciaron malformaciones morfológicas de 
fetos y abortos en un modelo roedor  (Mello J. , 2005), probando a dosis mayores 
a las utilizadas comúnmente en estudios de este tipo.  Por esto, y de acuerdo con 
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la comercialización no controlada en los mercados locales de Bogotá, donde es 
recomendada por su actividad abortiva y para evitar la dismenorrea, nace la 
inquietud en el grupo de investigación,  acerca de los posibles efectos 
embriofetotóxicos causados por la administración de la especie que se 
comercializa en territorio colombiano y de las formas de administración 
recomendadas, considerando el uso del modelo roedor que permite predecir la 
ocurrencia de estos efectos en humanos.  Para este estudio, se realizó una 
evaluación de embriofetotoxicidad en un modelo roedor (ratón albino), evaluando 
durante la administración de los extractos el periodo de  preñez de las respectivas 
hembras, comprendiendo el ciclo reproductivo de las mismas, evaluando cambios 
de peso, evidenciando el tapón vaginal, cambios comportamentales, cambios 
morfológicos y alteraciones histológicas. 
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2. Marco Teórico 
2.1 Lantana camara L. (Verbenaceae) 
Lantana  camara (Figura 1),  proveniente de Suramérica o Centroamérica, es una 
planta que crece en los jardines y en gran número de lugares en todo el mundo,  
reconocida por sus pequeñas flores de diversos colores y por ser un arbusto de 
pequeño tamaño  (Ghisalberti, 2000). En Colombia se encuentra ampliamente 
distribuida por todo el territorio nacional, reconocida como una planta ornamental,  
comercializada  localmente en las plazas de mercado debido a sus diferentes 
usos tradicionales, conocida en Cundinamarca como sanguinaria  (Gonzales, 
2010) y en Boyacá como venturosa (Gómez, 2011).  Adicionalmente,  Lantana 
camara es considerada como una planta invasora, que afecta diferentes cultivos 
como: fríjol y café, entre otros  (Aldama, 2007). Se usa en los herbarios para 
atraer mariposas  dado  su  vistoso  color  (Caroprese, Parra, Prieto, & 
Stashenko, 2011). 
 
Imagen 1: Lantana camara 
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2.1.1 Fitoquímica de Lantana camara 
La planta  Lantana camara  contiene un gran número de metabolitos 
dependientes de su lugar de origen y de las condiciones ambientales en las 
cuales se encuentra. Dentro de los metabolitos secundarios que se han reportado 
para esta planta se reconocen, mono y sesquiterpenos  (Ngassoum, 1999), 
triterpenos  (Barton, 1954), glicósidos de iridoides y flavonoides   (Ghisalberti, 
2000). 
2.1.1.1 Sesquiterpenos presentes en Lantana camara: 
Dentro de este grupo de compuestos que se han reportado para Lantana camara 
están los siguientes (Imagen 2): 
 
Imagen 2: Sesquiterpenos presentes en Lantana camara 
 
Bisaboleno: Un sesquiterpeno  extraído del aceite esencial de Lantana camara 
recolectada en Brasil (Imagen 2A). 
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β-Curcumeno : Sesquiterpeno extraído por hidrodestilación del aceite esencial 
de Lantana camara colectado en diferentes lugares de la Amazonía (Imagen 2B) 
(L. da Silva, 1999). 
 
(E)-nuciferal: Sesquiterpeno aislado del aceite esencial de Lantana camara 
(Imagen 2C)  (Ghisalberti, 2000). 
 
(-) epi-b-bisabolol: Sesquiterpeno aislado del aceite esencial de flores de 
Lantana camara de India (Imagen 2D)  (Khan, 2002). 
 
Entre otros mono-terpenos y sesquiterpenos que se han encontrado para esta 
planta originaria de diferentes lugares de Brasil y Madagascar están: el ar-
curcumeno (Jean-Aimé, 2006) y ᵞ- curcumeno  (Stashenko, 2003). 
 
2.1.1.2 Triterpenos presentes en Lantana camara: 
Entre los terpenos que han sido reportados para la Lantana camara se 
encuentran   (Imagen 3): 
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Imagen 3: Triterpenos presentes en Lantana camara. 
Lantadeno A (Imagen 3A) y Lantadeno B (Imagen 3B): primeros triterpenos 
elucidados estructuralmente y reconocidos como compuestos hepatotóxicos de 
Lantana camara   (Barton, 1954).  
Ácido lantanólico (Imagen 3C) y Ácido lántico (Imagen 3D): Triterpenos 
originalmente aislados de las raíces de Lantana camara de un ejemplar colectado 
en la India, los cuales incorporan un esqueleto de oleanano y un esqueleto de 
ursano, con un arreglo estructural entre un alcohol en el C25 y la cetona del C3  
(Barua, 1971). 
2.1.1.3 Glicósidos iridoides de Lantana camara: 
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Un número de glicósidos de iridoides ha sido aislado de las flores blancas, 
rosadas y rojas de especímenes de L. camara. 
Tevesido: Un glicósido iridoide que se encuentra presente en forma de sal 
sódica, del cual varían las proporciones de acuerdo a la estación de recolección   
(Imagen 4)  (Ghisalberti, 2000).  
 
Imagen 4: Tevesido 
 
Genipósido: Un glicósidoiridoide precursor del tevesido aislado de las hojas de 
Lantana camara (Ghisalberti, 2000).  
2.1.1.4 Flavonoides de Lantana camara: 
Entre los flavonoides que han sido aislados de Lantana camara por extracción 
con acetona, se encuentran la 3 metoxiquercetina (Imagen 5A), 3-7 
dimetoxiquercitina (Imagen 5B) y 3, 7,4´-trimetoxiquercetina (Imagen 5C)  (Dorr, 
1997) y la hispidulina aislada de tallos de la misma   (Ghisalberti, 2000). 
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Imagen 5: Flavonoides presentes en Lantana camara 
2.1.1.5 Furanonaftoquinonas de Lantana camara: 
Diodantunezona (Imagen 6) extraído con hexano de las hojas de L. camara en 
plantas colectadas en Sri Lanka  (Abeygunawardena, 1991). 
 
Imagen 6: Furanonaftoquinonas Lantana camara -diodantunezona 
2.1.2 Etnofarmacología y actividades farmacológicas asociadas a Lantana 
camara 
Lantana camara es una planta que ha sido reportada en un gran número de 
países, por su gran variedad de usos tradicionales en diferentes desórdenes y 
enfermedades, los cuales incluyen úlcera, catarros, tétanos, reumatismo, malaria, 
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cáncer, varicela, asma, hinchazón, eczema, tumor, hipertensión, llagas, 
sarampión, fiebre y ataxia   (Kalita & Kumar, 2012).  
Un preparado de hojas de Lantana camara en forma de té se ha utilizado en el 
tratamiento de fiebre y dolor de estómago (Sapari, 2010). 
En Sur y Centroamérica las hojas se emplean en un cataplasma para tratar las 
llagas, sarampión y varicela. Adicionalmente, preparaciones de esta planta han 
sido utilizadas en el tratamiento del reumatismo, asma e hipertensión arterial 
(Ross, 2003). 
En Ghana la infusión de toda la planta se utiliza para la bronquitis y la raíz en 
polvo, se adiciona a la leche para el tratamiento del dolor de estómago de los 
niños  (Irvine, 1961). 
En países asiáticos se utilizan las hojas para tratar cortes, reumatismos, úlceras y 
como vermífugo. Adicionalmente, autores han reportado el uso de las 
decocciones de la planta para aplicar externamente como agente terapéutico de 
la lepra y la sarna (Irvine, 1961).  
A infusiones de flores y hojas de Lantana camara se les ha atribuido propiedades 
curativas que incluyen actividad broncodilatadora, espasmolítica, antirreumática, 
antitumoral, antitusígena, antiasmática, antipirética, expectorante, dermatológica, 
diaforética, tónica, sedante y antitetánica (Romeu & Martín, 2001).  
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Dentro de los usos, se han reportado propiedades cardiotónicas causadas por la 
lancamarona un compuesto esteroide (Shingari, 2011),  presente en las hojas de 
Lantana camara (Hidayat, 2011); de la misma forma se ha reportado actividad 
antipirética y antiespasmódica, asociada a un alcaloide conocido como lantamina, 
presente en la corteza del tallo y las raíces de Lantana camara (Sastri, 1962). 
En el año 1991 Herbert y Maffrand evaluaron un compuesto aislado de un 
extracto metanólico de hojas de Lantana camara, conocido como vervascósido 
que es un glucósido de fenilpropanoide (Costa, 2012), el cuál presentó actividad  
inhibitoria competitiva con respecto al ATP en el dominio catalítico de la PKC e 
inhibición no competitiva con respecto al receptor de fosfato. Los autores 
demuestran actividad antitumoral evaluada in vitro, debido a la actividad de la 
PKC en los procesos de transducción, proliferación, diferenciación celular y 
regulación enzimática (Herbert, 1991). 
En el año 1997 Barre y Browden, reportaron un grupo de terpenos y flavonoides, 
presentes en diferentes extractos de Lantana camara, que mostraron actividad 
antimicrobial y antimutagénica (Barre, 1997). 
Malcolm en 1998, describió el efecto inhibidor ejercido por un compuesto aislado 
de un extracto metanólico de L. camara, sobre la alfa-trombina humana conocido 
como 5-5 trans-lactona (Malcom, 1998).  
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En el año 1997, Safayhi reportó valores de actividad antiinflamatoria de algunos 
triterpenos como el ácido oleanóico y el ácido ursólico, compuestos que inhiben la 
leucocito-elastasa humana con valores de actividad IC50 de 4 y 6 µM 
respectivamente (Safayhi, 1997). 
Lantana camara ha evidenciado efectos inhibitorios en la inflamación y 
disminución del crecimiento de los tumores posterior al proceso de radiación 
(Hsu, 1997). Estudios en el año 1998, permitieron encontrar actividad inhibidora 
de la COX-2 a valores de 130 µM y mayor selectividad sobre COX-1 que sobre  la 
COX-2,  asociados al ácido ursólico de Lantana camara (Ghisalberti, 2000). 
Entre otras actividades farmacológicas que se reportan en Colombia para ésta 
planta es su uso como abortivo, antianémico, antiespasmódico, antimalárico, 
diurético, emenagogo,  tónico nervioso, útil para disminuir la inflamación (Trujillo & 
Madrigal, 2005) y como agente antifúngico (Pardo, 2011). 
2.1.3 Toxicidad de Lantana camara 
La planta se reconoce mundialmente por su potencial toxicológico marcado y 
ampliamente reportado por una gran número de autores   (Diaz, 2011). 
En el año 1964, Seawright y colaboradores realizaron un estudio patológico, 
referente a la intoxicación de un grupo de 25 ovejas por consumo de Lantana 
camara, encontrando alteraciones en el hígado de algunas de estas por 
acumulación centrolobulillar de bilis en las células parenquimatosas y en las de 
Kupffer (Seawright, 1964).  
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El efecto de la administración oral de hojas de L. camara en conejillos de indias 
mostró disminución en el peso del tejido hepático y renal.  Disminución de la 
cantidad de carbohidratos en el hígado y sin afectaciones en los riñones. Por otra 
parte Sharma y colaboradores encontraron alteraciones del ADN y ARN 
procedente de ambos tejidos  (Sharma O. , 1987). 
Los mismos autores en otro estudio, encontraron incremento en el hematocrito, 
número de eritrocitos, número de leucocitos, N-uréico y contenido de bilirrubina 
en sangre   (Sharma O. , 1982).  
La administración oral de hojas de L. camara en conejillos de india, evidenció 
alteración de la actividad enzimática en el citosol y lisosomas, verificado por 
aumento de la actividad de las enzimas glucoquinasa, lactato deshidrogenasa, 
glucosa 6-fosfatasa y disminución de la actividad del glutatión-S-transferasa   
(O.P, 1983). 
En el año 1991 Sharma y colaboradores evaluaron la toxicidad de tres grupos de 
Lantana camara con diferente color de flores, encontrando diferente constitución 
química y una mayor hepatotoxicidad cuando las flores son de colores amarrillo y 
rojo    (Sharma O. , 1991).  
Estudios en el año 1992, han reportado actividad hepatotóxica del metabolito 
Lantadeno C extraído de las hojas de Lantana camara var. aculeata, encontrando 
daño en las células hepáticas a nivel celular y subcelular. Evidenciando además,  
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lesiones hepáticas y cambios en los constituyentes del plasma   (Sharma O. , 
1992). 
2.2 Estudios de embriofetotoxicidad 
Este tipo de estudio corresponde a la evaluación realizada durante el periodo de 
desarrollo fetal, a partir de la implantación, y permiten correlacionar la actividad 
suscitada por el agente evaluado durante el periodo reproductivo posterior a su 
administración. Dentro de las posibles anomalías que pueden ser suscitadas se 
encuentran daños estructurales tanto en la madre como en el feto, alteraciones o 
deficiencias funcionales en el desarrollo fetal incluyendo la muerte del organismo 
en desarrollo   (Staples, 2001). 
La embriofetotoxicidad es entendida como la afección generada sobre el proceso 
de implantación del blastocito y el desarrollo embrionario en la formación de las 
criptas uterinas (tejido decidual). En este periodo, podrán ser afectadas la 
generación de las primeras líneas tisulares, trofoectodermo, endodermo primitivo 
y epiblasto o ectodermo primitivo, y a partir de ellas, posible alteración de la 
placenta y el saco vitelino extraembrionario; estructuras imprescindibles para la 
interacción con la madre   (Staples, 2001). 
Especies animales empleadas en estudios de desarrollo: 
Dentro de las especies animales más utilizadas para la realización de este tipo de 
estudios,  se encuentran las especies de roedores dada su facilidad de manejo y 
reproducción  (Staples, 2001). 
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Puntos finales de la toxicología del desarrollo: 
Durante los estudios de toxicidad reproductiva por administración de sustancias 
exógenas, se puede considerar uno o más puntos finales de estudio que resultan 
producto de la administración de la sustancia. Dentro de los puntos finales a 
considerar en el  presente estudio de embriofetotoxicidad, se encuentran el 
aborto, muerte de la hembra preñada, determinación del porcentaje de abortos, 
determinación de procesos de reabsorción, daños anatomopatológicos de los 
órganos principales de la madre y malformaciones de los fetos  (Staples, 2001). 
2.2.1 Teratogénesis 
Proceso por el cual se producen malformaciones estructurales o anatómicas 
generadas durante el desarrollo del embrión o el feto  (Gutiérrez, 2001). Las 
malformaciones pueden determinarse con el ensayo de alizarina que permite 
definir las malformaciones óseas   (Lizano, 2012). 
2.2.2 Aborto. 
El término se ha definido como todo mecanismo que propicia la interrupción de la 
preñez por intercepción o contracepción posimplantación del blastocito   (Staples, 
2001). 
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2.3 Ciclo reproductivo de los ratones. 
Las hembras de los ratones presentan en sus ovarios miles de células germinales 
(ovogonias), las ovogonias se encuentran rodeadas de capas celulares 
denominados como folículos primordiales o primarios, las hembras llegan a 
madurez sexual a la 6 semana y son maduros sexualmente  hasta los 13 a 14 
meses de vida. El ciclo estral (proestro, estro, metaestro y diestro) de las ratonas 
dura de 4 a 6 días con un estro (o celo) de aproximadamente 8-12 horas. Durante 
el estro, las hembras aceptan la monta del macho. 
 
La fertilización ocurre en la parte superior del oviducto y al día 5 el embrión se 
implanta en la pared del útero. La gestación dura entre 18,5 y 19,5 días en las 
hembras primíparas   (Fernando J. Benavides, 2003). 
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3. Objetivos 
3.1 Objetivo General 
Evaluar la actividad de embriofetotoxicidad de extractos de Lantana camara en 
un modelo de roedor (ratón). 
 
3.2 Objetivos específicos: 
 
Recolectar la especie Lantana camara  en lugares cercanos a la sabana de 
Bogotá y establecer la clasificación taxonómica y caracterización botánica 
respectiva. 
 
Obtener extractos hidroalcohólicos totales (70:30) de planta de Lantana camara, y 
las infusiones (total y flores) de la planta. 
 
Evaluar la fitoquímica fundamental del  extracto hidroalcohólico (70:30) de 
Lantana camara y de las infusiones (total y flores). 
 
Implementar el bioensayo para la evaluación de la embriofetotóxidad de los 
extractos e infusiones de Lantana camara en modelo roedor (ratón). 
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Realizar la evaluación anatomopatológica de los individuos tratados y los 
controles. 
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4. Metodología 
4.1 Recolección e identificación taxonómica de Lantana camara 
 
El material vegetal de Lantana camara fue colectado en el La Mesa, 
Cundinamarca, Colombia a 1200 m.s.n.m. Un ejemplar fue depositado en el 
Herbario Nacional Colombiano (Universidad Nacional de Colombia), para su 
respectiva clasificación taxonómica, registrado con el número No. COL. 580112   
(Anexo 1). 
4.2 Obtención de extractos e infusiones 
Se tomaron 15,6 Kg de material vegetal fresco de Lantana camara, que se secó 
durante un periodo de 48 horas en una estufa de aire circulante a una 
temperatura de 45°C; 3,5 Kg del materia seco se sometió a un proceso de 
molienda, posteriormente 3,1 kg de este se humecta con la mezcla etanol-agua 
70:30  y es colocado en un percolador con 500 mL de la misma mezcla por un 
tiempo de 48 horas, finalizadas las 48 horas la solución obtenida es colectada, 
para proceder a la evaporación del solvente empleando un rotavapor unido a una 
bomba de vacío. El producto obtenido es sometido a un proceso de liofilización y 
disolución en un vehículo adecuado para la administración en el modelo animal. 
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Por su parte la infusión obtenida de  la planta y las  flores, son obtenidas  a partir 
de 35 g de material vegetal fresco, que es colocado en 100 mL de agua a 
ebullición por un periodo de 5 minutos. Posteriormente se procede a filtrar y a 
congelar las infusiones obtenidas para su posterior administración vía oral a las 
hembras preñadas.   
4.3 Evaluación de la fitoquímica fundamental del extracto 
hidroalcohólico 70:30 de L. camara. 
4.3.1 Terpenos 
La detección de los terpenos se lleva a cabo por medio de cromatografía en capa 
delgada, eluyendo con una mezcla diclorometano-metanol en proporciones 
(70:30), revelando las placas cromatográficas con reactivo de godín y  posterior 
calentamiento a 110°C. 
4.3.2 Flavonoides 
La detección de flavonoides se lleva a cabo por medio de separación por 
cromatografía en capa delgada con una de mezcla  acetato de etilo: ácido 
fórmico: ácido acético glacial: agua en cantidades en mL de 99,9:11.1:11,1:22,2,  
revelando  la placa con el reactivo NP-PEG, observando a la luz natural y a 
275nm  con lámpara UV. 
4.3.3 Alcaloides 
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Para la determinación de alcaloides se realiza la separación en cromatografía en 
capa fina, con una mezcla diclorometano: metanol (70:30) y se revela con 
reactivo de Dragendorff    (Alfonso, 2003). 
4.3.4 Naftoquinonas 
Para la determinación de naftoquinonas se realiza cromatografía en capa fina 
utilizando una mezcla solvente:  Acetato de etilo: ácido fórmico: ácido acético: 
agua en cantidades en mL de  99,9:1,1:1,1:2,2  y se revela   la placa con 
hidróxido de  potasio en metanol, posteriormente se realiza la observación de 
cambios de coloración a la luz natural y a 375 nm. 
4.3.5 Saponinas 
Para la determinación de saponinas se toma una cantidad determinada de 
extracto y liofilizado de la infusión, se colocan 5 mL de agua y se agita hasta la 
formación de espuma.  
 
4.4 Criterios bioéticos. 
De acuerdo a los postulados que se expondrán a continuación, se entenderá los 
principios que guían esta investigación.  El animal de laboratorio es una de las 
piezas fundamentales en las ciencias biomédicas, siendo utilizados como modelo 
para investigar y comprender las causas, diagnóstico y tratamiento de 
enfermedades que afectan al ser humano y a los animales.  El animal de 
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laboratorio es ‘’cualquier especie animal que se mantiene bajo condiciones 
determinadas y se utiliza con fines científicos’’, es considerado como un reactivo 
biológico por ser este un animal estandarizado, lo que significa que tiene una 
composición genético-sanitaria definida. Son criados y mantenidos en ambientes 
controlados que cumplen con los requerimientos específicos para cada especie, 
los cuales garantizan además el bienestar animal. En 1959 William Russell y Rex 
Burch, en Inglaterra, en su famoso libro “The  principles of humane animal 
experimental techniques”, exponen claramente las normas sobre las cuales se 
basan los principios éticos en la investigación con animales: las tres “R”: Reducir, 
Reemplazar y Refinar. Estos son los fundamentos para una racional e inteligente 
estrategia, que busca minimizar el uso de animales y las causas de dolor y de 
estrés (The Principles of Humane Experimental Technique, 1959). 
 
Por lo anterior como investigadores hemos decido aplicar los principios de uso de 
animales de  los Institutos Nacionales de Salud y Servicio  de Salud Pública de 
Estados Unidos, que tienen relación con el proyecto: 
1. Dado que el experimento involucra animales vivos, es realizado bajo 
supervisión de una persona calificada, en el presente caso supervisado por el 
Profesor Miguel Ángel Torres Wilches, quien da una capacitación a los 
colaboradores y al tesista de este proyecto. 
2. El cuidado de los animales de experimentación fue realizado por personal 
calificado y estos fueron suministrados, por el bioterio del departamento de 
Farmacia de la Universidad Nacional. 
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3. La investigación debe ser necesaria para el bien de la sociedad. Este proyecto 
busca responder a un problema de mala utilización de una planta con posible 
actividad tóxica, lo cual permitirá generar información sobre el cuidado en el uso 
de esta planta. 
4. El experimento se debe basar en el conocimiento previo de la enfermedad o 
problema en estudio. El proyecto se basa en el uso etnobotánico de esta planta, 
considerando su posible actividad abortiva y el conocimiento respecto a sus 
características hepatotóxicas. 
5. Cuando sea apropiado, el análisis estadístico, los modelos matemáticos o los 
sistemas biológicos in vitro, deben ser usados para complementar los 
experimentos realizados con animales y así, reducir el número de animales 
usados. Este estudio busca evaluar una actividad que no puede ser valorada 
directa y totalmente mediante estudios in vitro que sean disponibles en nuestro 
medio, por tanto, es necesario utilizar una especie animal en nuestro caso 
roedora, considerando usar como muestra poblacional por extracto un número de 
animales reducido (n = 10). 
6. Se debe evitar todo daño y sufrimiento innecesario en los animales durante los 
experimentos. Para la manipulación de los animales, se hará una capacitación de 
dos días antes del inicio de la experimentación y siempre estará acompañada por 
una persona versada en la materia. 
7. El investigador responsable debe ser capaz de decidir si concluyen o no los 
experimentos que provoquen algún sufrimiento a los animales. La investigación 
concluirá para los animales que sufran un gran estrés durante la experimentación 
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y finalizará con un sacrificio de todos los sujetos del estudio, se realizarán 
observaciones a diario evaluando cambios físicos y comportamentales. En caso 
de observar un animal con daños físicos irreversibles, se procederá 
inmediatamente a su sacrificio. 
8. Si es necesario sacrificar algún animal de experimentación, el procedimiento 
debe ser realizado humanitariamente. Ningún animal debe ser descartado hasta 
que se esté seguro de su muerte. El procedimiento de sacrificio a utilizar es la 
dislocación cervical, por facilidad y rapidez en  su  aplicación, y porque permite 
que el animal no sufra alteraciones en los órganos a analizar. 
 
De acuerdo a lo anterior, podemos asegurar que el proyecto seguirá los 
lineamientos de la norma descrita en las Guías para Cuidado y Uso de los 
Animales. 
 
Adicionalmente, el proyecto fue sometido a evaluación por el Comité de Ética de 
Ciencias de la Universidad Nacional de Colombia, lo cual se plasma en el acta 05 
del 28 de octubre de 2013, considerando que el proyecto cumplía con los 
aspectos éticos básicos para el desarrollo de una evaluación biológica.  
4.5 Evaluación toxicidad aguda extracto hidroalcoholico 70:30 
de Lantana camara 
Animales de experimentación: Los animales utilizados para la evaluación de la 
toxicidad aguda corresponden a ratones albino  ICR, mantenidos bajo 
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condiciones de habitat de 12 horas luz y 12 horas oscuridad junto a alimentación 
y bebida ad libitum, temperatura 22 ± 3°C  y humedad entre 30 - 70%. 
Para la determinación de la toxicidad aguda del extracto se evaluaron 6 grupos de 
5 hembras (ratones albino cepa: Suizo ICR) de  8 a 12 semanas de edad, para 
cinco de los cuales cada uno recibe  una de las siguientes dosis: 250, 500, 1000, 
1500 y 2000mg/Kg: el sexto grupo se toma como control, al cual se administra 
exclusivamente el vehículo de administración del extracto.  
La evaluación se realiza durante un periodo de 15 días, posterior a una única 
administración y evaluando el comportamiento de las hembras mediante el Test 
de Irwin (Roux, 2004), en los días 0, 7 y 15; variaciones de peso y cualquier otra 
alteración evidente en los sujetos de estudio. La prueba finaliza el día 15 con el 
sacrificio de los animales de prueba y la realización de la evaluación 
anatomopatológica respectiva. 
4.5.1 Evaluación comportamental mediante el Test de Irwin 
 
En el presente estudio los cambios comportamentales se evalúan mediante la 
aplicación del Test de Irwin (Irwin, 1968), descrito como un procedimiento 
observacional que permite detectar efectos asociados con la sustancia de prueba, 
evidenciados por manifestaciones diferenciales de los signos evaluados entre los 
animales control y tratados  (Irwin, 1968). El test de Irwin evalúa tres tipos de 
parámetros   (Avellaneda, 2011): 
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 Perfil comportamental: estados de alerta, acicalamiento,  pasividad, 
actividad motora. En el presente estudio se evaluá por un tiempo de 5 
minutos mediante la aplicación del ensayo de campo abierto, observando y 
calificando cambios en los animales tratados respecto a los animales del 
grupo control (Imagen 7). 
 
Imagen 7: Ensayo de campo abierto toxicidad aguda extracto Hidroalcoholico 70:30, Lantana camara. 
 
 Perfil motor: excitación central, incoordinación motora, tono muscular y 
reflejos, observada mediante la aplicación del ensayo de campo abierto y 
la aplicación del test de evaluación del reflejo pinal y del reflejo corneal   
(Imagen 8). 
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Imagen 8: Evaluación del reflejo corneal animales tratados. 
 Perfil autonómico: Cambios en las secreciones como diarrea. 
 
4.6 Reproducción de animales (ratones) y evaluación de la 
preñez. 
El cruce de los animales se realiza tomando 20 grupos  de tres hembras por cada 
macho de 8 semanas de edad, que se mantienen juntos durante una semana; 
realizando  evaluación permanente de los signos de preñez momento en el cual el 
macho es sacado del grupo (Imagen 9). La determinación de la preñez se realiza 
mediante control de peso diario de las hembras y observación de la aparición del 
tapón vaginal, entre los días 2 a 5 posterior al contacto con el macho       (The 
Jackson Laboratory, 2007). Tras la observación de alguno de los signos 
anteriormente descritos, se procede a la administración de las sustancias de 
prueba y al sacrificio del macho. 
.  
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Imagen 9: Condiciones de apareamiento de los animales. 
4.7 Evaluación de la embriofetotoxicidad de Lantana camara en 
roedores 
Para la evaluación de la embriofetotoxicidad del extracto hidroalcohólico y las 
infusiones, se toman 5 grupos cada uno de 10 hembras preñadas (Imagen 10), a 
tres de estos se les administraron dosis de 1500 mg/Kg de cada sustancia a 
evaluar infusiones y extracto, y los dos restantes, se toman como controles, que 
reciben los respectivos vehículos usados con las sustancias de prueba. Las 
administraciones  son realizadas por un periodo de 19 días con control de peso y 
observación diaria, tras los cuales finaliza la prueba con el sacrificio de las 
hembras y la realización de la evaluación anatomopatológica durante la 
necropsia, con extracción del órgano reproductor, hígado y riñones, a los cuales 
se les realiza además evaluación histopatológica. 
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Imagen 10: Grupos de Tratamiento del estudio de embriofetotoxicidad Lantana camara. 
4.7.1 Verificación del aborto 
Para la verificación de posibles abortos ocurridos durante el periodo de gestación, 
el día 19 se realiza la respectiva necropsia a cada hembra y se determina el 
número de implantaciones, teniendo en cuenta el número de crías o fetos 
hallados en el final del ciclo gestacional    (Staples, 2001). 
 
Para  el presente  estudio  cuatro  tipos  de  eventos  se  correlacionaron con el 
aborto:  
1. Evidencia de la implantación sin presencia feto. 
2. Rastros del feto por procesos de reabsorción en el organismo  
3. Rastros del feto por expulsión del mismo durante la gestación.  
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4. Perdida abrupta de peso de la madre durante el periodo de evaluación. 
4.7.2  Evaluación histológica de los órganos de la madre. 
Los tejidos fueron fijados en una solución en formol bufferado al 10%, permitiendo 
su fijación por un periodo de 24 horas posterior a lo cual se hicieron cortes 
histológicos para su respectiva evaluación histopatológica de los fetos y los 
órganos de la madre, se realiza mediante tinción con hematoxilina y osina, que 
permite evidenciar las correspondientes alteraciones y realizar la comparación 
entre los órganos de los animales control y los animales tratados. Proceso 
realizado y evaluado por el patólogo Ángel  Yobany Sánchez Merchán. 
 
4.7.3 Evaluación  de  las malformaciones  óseas   de  los  fetos 
En la evaluación de las malformaciones óseas de los fetos, se coloca cada uno 
en un recipiente individual con el fin de establecer una fijación con alcohol 
isopropílico (IPA), por un periodo de una semana, después de la cual se realiza 
un lavado con KOH al 1% por 24 horas, a continuación de las 24 horas se realiza 
un lavado con una solución de alizarina de 50mg/Gal en KOH al 1% por otras 24 
horas, con el fin de colorear el Ca libre de la estructura esquelética de los fetos. 
Finalizadas estas últimas 24 horas, se hacen lavados con soluciones con 
gradiente de glicerina del 20%, 40%, 60%, 80% y 99%. Finalmente se dejan los 
fetos en glicerina al 99%, con algunos cristales de timol, con el fin de preservar el 
individuo de estudio para realizar observaciones con un estereoscopio. Dentro de 
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las alteraciones óseas a evaluar se realiza una revisión detallada: tamaño y forma 
de los huesos nasal, frontal, parietales, maxilar, vertebras, pelvis, extremidades 
posteriores y extremidades anteriores   (Staples, 2001). 
 
4.8 Análisis estadístico de resultados 
 
Para el presente estudio los cambios significativos de peso en el estudio de 
toxicidad aguda y el de embriofetotoxicidad, son evaluados mediante un análisis 
estadístico ANOVA, para factores con medidas repetidas y no repetidas, con el fin 
de determinar las variaciones significativas de peso durante el estudio utilizando 
un  valor p  <  0,05 y el programa estadístico  RWizard ®   (Guisande, 2014). 
 
Para establecer la relación de los efectos embriofetotóxicos (aborto y 
teratogénesis), observados tras la administración de los diferentes productos de 
Lantana camara, en relación con lo observado para el grupo control, y así 
establecer sí existe significancia entre las diferencias encontradas, utilizando la 
prueba no paramétrica de Kruskall Wallis, mediante la aplicación del programa 
estadístico Rwizard ®,    aplicando un valor p  <  0,05   (Guisande, 2014). 
 
Por otro parte, para determinar la relación existente entre las manifestaciones de 
embriofetotoxicidad, mostradas entre los diferentes productos de  Lantana 
camara administrados (infusión de flores, infusión de planta y extracto de planta 
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completa), se realizó la prueba de Chi-cuadrado usando con un valor p < 0,05, 
prueba que permite relacionar la dependencia entre dos variables cualitativos, 
utilizando el programa IBM SPSS STADISTICS 20 ®, considerando  tan solo que 
este tipo de efecto se presenta sí o no. 
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5. Resultados y discusión 
5.1.1 Clasificación taxonómica y botánica. 
 
La   planta colectada en la Mesa (Cundinamarca) fue identificada en el herbario 
Nacional Colombiano por el Profesor Carlos Parra bajo el No. Col.580112 siendo 
identificada como: Lantana camara L  (VERBENACEAE) (Anexo 1).  
 
5.1.2 .Obtención extractos 
 
Se obtuvieron 55 g de extracto liofilizado de Lantana camara a partir de 3,1 kg de 
material vegetal seco y triturado, encontrando un rendimiento de extracción en 
base seca del 1,7%, rendimiento menor al reportado por Mello en el año 2005 del 
4,7%, evidenciando que el rendimiento encontrado en el presente estudio es 
menor, por lo cual se puede inferir, que el proceso de extracción por percolación 
utilizado no resulta tan eficiente como el método de extracción (maceración), 
implementado por Mello  (Mello F. B., 2005). 
 
Los resultados obtenidos de la extracción están directamente relacionados con el 
tipo de extracción que se utilice     (Sharapin, 2000); en nuestro caso los pasos de 
extracción pudieron conllevar a disminución del rendimiento, producto de pérdidas 
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durante la eliminación de los solventes  (orgánico y acuoso), manipulación del 
material vegetal y en el proceso de humectación del mismo. 
5.1.3 Evaluación  fitoquímica básica  del extracto hidroalcohólico 
de L. camara. 
 
En la evaluación de la fitoquímica del extracto hidroalcohólico se caracterizaron 
los siguientes grupos de metabolitos secundarios: terpenos, naftoquinonas, 
saponinas, alcaloides y flavonoides. 
 
5.1.3.1 Prueba para la detección de terpenos 
La Imagen 11 A corresponde a la placa cromatográfica obtenida para la 
detección de los terpenos para el extracto hidroalcohólico 70:30, donde la placa 
permite asegurar que pueden existir terpenos con posible polaridad similar al 
lupeol y al colesterol. 
Por su parte la Imagen 11 B indico una posible presencia de compuestos 
terpénicos de mayor polaridad que el lupeol y el colesterol en la infusión de planta 
completa. 
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Imagen 11: A. Extracto L. camara l., lupeol y colesterol. FM: CHCl3-CH3OH 80:20 B. Infusión planta 
completa L. camara l., lupeol y colesterol. FM: CHCl3-CH3OH 70:30. 
Dichos hallazgos indican que el extracto hidroalcohólico presenta posiblemente 
terpenos de carácter medianamente polar que podrían ser los lantadenos 
descritos por otros autores  (Stashenko, 2003). Por su parte para la infusión los 
posibles compuestos terpénicos corresponderían a terpenos de carácter polar de 
acuerdo a la cromatografía de la Imagen 11 B. 
La detección indicó la presencia de terpenos de acuerdo a los reportes anteriores 
para esta planta. 
5.1.3.2 Prueba de detección de flavonoides NP-PEG 
La detección de flavonoides se realizó por medio de cromatografía en capa 
delgada, para lo cual se utilizó como fase móvil Acetato de etilo: ácido fórmico: 
ácido acético: agua (99,9:1,1:1,1:2,2). Posteriormente, se asperjó un agente 
cromogénico NP-PEG que consiste en (a) una solución metanólica al 1% de 
difenilboriloxietilamina y (b) una solución etanólica al 5% de polietilenglicol – 400 
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(PEG), observando a luz natural manchas  de tonalidad amarilla similares a las 
del patrón de quercetina, que indican la posible presencia de compuestos de tipo 
flavonoide de polaridad similar a la quercetina en la infusión y el extracto, cuando 
se observa la placa al UV a 275nm se evidencian manchas naranjas que indican 
la presencia de flavonoides de mayor polaridad  que la quercetina. 
 
Imagen 12: Placa cromatografía en capa fina, presencia de compuestos de tipo flavonoide 
observación a luz natural y 375nm. A: Extracto hidroalcohólico 70:30 L. camaral. B: Quercetina C: 
Infusión planta L. camaral. 
La detección para la infusión y el extracto, indicó la presencia de flavonoides y 
concuerda con los reportes anteriores para esta planta   (Dorr, 1997). 
5.1.3.3 Ensayo para alcaloides 
El ensayo de alcaloides no evidenció presencia de este tipo de compuestos en el 
extracto, puesto que el alcaloide reportado para esta planta corresponde a  
lantamina un alcaloide no verdadero  (Carillo, 2006), que podría estar presente en 
esta especie, pero que no puede ser determinado por el reactivo de Draggendorf. 
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5.1.3.4   Ensayo para saponinas. 
El ensayo de saponinas evidencio una posible  presencia de este tipo de 
compuestos en el extracto L. camara l. y la infusión de L. camara L ,  cuando se 
sometió una cantidad de estos en un volumen de agua y se generó espuma que 
se mantuvo por un tiempo mayor a 15 minutos  (Anexo 4). 
5.1.3.5   Ensayo para naftoquinonas. 
El ensayo de naftoquinonas no demostró presencia de este tipo de compuestos 
en el extracto hidroalcohólico ni las infusiones de planta completa y flores de 
Lantana camara. 
5.1.4 Estudio de toxicidad aguda. 
Para realizar la prueba de toxicidad aguda, las hembras se distribuyeron de forma 
aleatoria en seis grupos de cinco animales, cada uno de los cuales se sometió a 
tratamiento por vía oral, con una de cinco dosis del extracto y el último se 
conservó como grupo control,  siendo este último tratado tan solo con el vehículo 
usado para administrar el extracto.  
Se realizó la evaluación comportamental y se realizó el control de peso 
respectivo, durante los quince días de evaluación, al final de los cuales, los 
animales fueron sacrificados para realizar su necropsia y el respectivo análisis 
anatomopatológico, de cada uno de los animales tratados frente a los del grupo 
control. 
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5.1.4.1 Evaluación comportamental durante la toxicidad aguda. 
Los resultados de evaluación comportamental mediante el Test de Irwin realizado 
durante los días 0, 7 y 15 a cada animal se presentan a continuación: 
Tabla 1: Datos evaluación test de Irwin a 0 días. Relaciona el número de animales que presentaron 
alteración   durante la evaluación de toxicidad aguda. 
 DOSIS 
Criterio de evaluación Control 250mg/Kg 500mg/Kg 1000mg/Kg 1500mg/Kg 2000mg/Kg 
Perfil comportamental 
Estado alerta 5 5 5 5 5 5 
Acicalamiento 0 0 0 0 0 1 
Nerviosismo 0 0 0 0 0 2 
Agresividad 0 0 0 0 0 1 
Pasividad 2 2 2 2 2 3 
Temeroso 3 3 3 3 3 1 
Respuesta al dolor/ analgesia 0 0 0 0 1 1 
Ubicación espacial 5 5 5 5 4 4 
Perfil motor 
incoordinación motora 0 0 0 0 0 0 
Perdida de reflejo corneal 0 0 0 0 0 0 
Perdida de reflejo pineal 0 0 0 0 0 0 
Perfil autonómico 
Aumento o disminución tamaño de 
la pupila 
0 0 0 0 0 0 
Secreciones 0 0 0 0 0 0 
*Los valores en la tabla corresponden al número de animales que evidenciaron efecto, 
teniendo como número de animales por grupo 5. 
Los resultados obtenidos por medio de la evaluación de Test de Irwin a la hora de 
administración (Tabla 1), indicaron que no existen cambios en el perfil 
autonómico en ninguno de los animales, producto de la administración del 
extracto hidroalcohololico de Lantana camara, evaluados por cambios en el 
tamaño de la pupila y presencia de secreciones. Se evidenció que al menos uno 
de los animales presente en los grupos de dosificación de 1500 y 2000 mg/Kg, 
presenta respuesta negativa al dolor al ser sometidos a un estímulo, resultados 
posiblemente relacionados a compuestos de carácter analgésico presentes en la 
planta que no han sido reportados para el extracto hidroalcohólico 70:30 de planta 
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completa, pero si para extracto alcohólico de hojas de Lantana camara      
(Viswanatha, 2008)     y que pueden ser relacionados con el uso etnobotánico de 
infusiones de la misma    (Irvine, 1961). 
Frente a la evaluación de pruebas para el perfil neurológico no se describió 
cambios en ninguno de los animales indicando una posible ausencia de 
compuestos que alteren el SNC, a pesar de que han sido descritos compuestos 
con actividad  anestésica  para  este  género  como   el óxido de  Cariofileno    
(Adoga, 2013). 
Por su parte se observó que uno de los animales del grupo de 2000 mg/Kg 
presentó un excesivo acicalamiento, signo asociado a una posible estimulación 
simpática o   central, por parte de uno de los metabolitos de la planta o producto 
del estrés al cual fue sometido el animal. 
Tabla 2: Datos evaluación test de Irwin a 7 días. Relaciona el número de animales que presentaron 
criterio de evaluación respecto a la dosis de tratamiento. 
 DOSIS 
Criterio de evaluación Control 250mg/Kg 500mg/Kg 1000mg/Kg 1500mg/Kg 2000mg/Kg 
Perfil comportamental 
Estado alerta 5 5 5 5 5 5 
Acicalamiento 0 0 0 0 0 0 
Nerviosismo 0 0 0 0 0 0 
Agresividad 0 0 0 0 0 1 
Pasividad 5 3 3 3 3 3 
Temeroso 0 2 2 2 2 1 
Respuesta al dolor/ analgesia 0 0 0 0 0 0 
Ubicación espacial 5 5 5 5 5 5 
Perfil motor 
incoordinación motora 0 0 0 0 0 0 
Perdida de reflejo corneal 0 0 0 0 0 0 
Perdida de reflejo pineal 0 0 0 0 0 0 
Perfil autonómico 
Aumento o disminución tamaño de 
la pupila 
0 0 0 0 0 0 
Secreciones (diarrea) 0 0 0 0 0 0 
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*Los valores en la tabla corresponden al número de animales que evidenciaron efecto, 
teniendo como número de animales por grupo 5 
Respecto a la evaluación al día 7 por medio del Test de Irwin no se evidenció 
algún cambio en los perfiles de   evaluación comportamental, motora y 
autonómica en los animales tratados, probablemente   asociado a la excreción de 
los compuestos por vía renal o por heces   (Lorenzo, 2009).   
Por otra parte,   la temerosidad  o  agresividad   que presentaron algunos 
animales de  los grupos de mayor dosificación, se cree que está directamente 
relacionada con la manipulación experimental,  anteriormente  descrita  por  otros 
autores   (Monamy, 2009).  
Tabla 3: Datos evaluación test de Irwin a 15 días. Relaciona el número de animales que presentaron 
criterio de evaluación respecto a la dosis de tratamiento. 
 DOSIS 
Criterio de evaluación Control 250mg/Kg 500mg/Kg 1000mg/Kg 1500mg/Kg 2000mg/Kg 
Perfil comportamental 
Estado alerta 5 5 5 5 5 4 
Acicalamiento 0 0 0 0 0 0 
Nerviosismo 0 0 0 0 0 0 
Agresividad 0 0 0 0 0 0 
Pasividad 5 3 3 3 3 3 
Temeroso 0 0 0 0 0 1 
Respuesta al dolor/ analgesia 0 0 0 0 0 0 
Ubicación espacial 5 5 5 5 5 4 
Perfil motor 
incoordinación motora 0 0 0 0 0 0 
Perdida de reflejo corneal 0 0 0 0 0 0 
Perdida de reflejo pineal 0 0 0 0 0 0 
Perfil autonómico 
Aumento o disminución tamaño de 
la pupila 
0 0 0 0 0 0 
Secreciones (diarrea) 0 0 0 0 0 0 
*Los valores en la tabla corresponden al número de animales que evidenciaron efecto, 
teniendo como número de animales por grupo 5 
En el día 15, se realizó la evaluación sin encontrarse alteraciones de los perfiles 
comportamental, motor y autonómico de los animales tratados, por la ya citada 
excreción total de los productos administrados. 
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5.1.4.2 Evaluación anatomopatológica de los animales 
Al día 15 de evaluación, se procedió a la disección  de los animales y la 
evaluación anatomopatológica comparativa, entre los órganos principales de los 
animales del grupo tratado y los del grupo control, teniendo como finalidad 
verificar alteraciones hepáticas, renales y cardiacas, resultados que se muestran 
en  la Tabla 4: 
Tabla 4: Evaluación anatómica de los diferentes grupos de dosificación del extracto hidroalcohólico 
70:30. 
Grupo/ 
Órgano 
Control 250mg/Kg 500mg/Kg 1000mg/Kg 1500mg/Kg 2000mg/Kg 
Hígado 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 4 (4) 
Corazón 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 4 (4) 
Riñones 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 3 (4) 
Intestinos 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 1 (4) 
Estomago 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (4) 
Ovarios 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (4) 
Bazo 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (5) 0 (4) 
El número externo corresponde al número de individuos que presentaron alteraciones anatomopatológicas y el 
número interno al número de individuos en cada grupo de tratamiento. 
Se determinó, que la totalidad de animales tratados a dosis de 2000mg/Kg 
presentaron alteraciones morfológicas en hígado (hepatomegalia) que ya había 
sido reportada por otros autores  (Sharma O. , 1987), asociado a los terpenos 
lantadeno A y lantadeno B, que se encuentran posiblemente en el extracto 
evaluado considerando el resultado de la detección de este tipo de compuestos, 
por el reactivo de Godin   (Imagen 11), compuestos que han sido reportados 
como compuestos hepatotóxicos   (Sharma O. , 2011). 
 
 55 
 
Adicionalmente se encontró un incremento en el tamaño de los  riñones, en todos 
los  animales  tratados bajo  la   dosis de 2000 mg/Kg   con respecto a los 
animales del grupo control, resultados similares a los reportados por Mello   
(Mello F. B., 2005).  
A continuación se presenta una imagen comparativa entre uno de los animales 
del grupo control y uno del grupo tratado, donde se observa hepatomegalia en el 
animal tratado  (Imagen 13). 
  
Imagen 13: Animal grupo control vs animal grupo tratado con 2000 mg/Kg del extracto 
hidroalcohólico 
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Mediante  la  evaluación histológica se evidenció  lesión  hepática, donde los 
tejidos de las hembras mostraron  colestasis  y  necrosis  focal  de  hepatocitos, 
como  se  puede  observar  en  la  Imagen 14. 
 
Imagen 14: Corte transversal del hígado de animal  tratado con una dosis de 2000 mg/Kg de extracto 
hidroalcoholico de L. camara l vista 4X. 
El estudio descrito anteriormente, determinó  que  la dosis de 1500 mg/Kg del 
extracto, no ocasiona efectos adversos en las hembras, por lo que se considera la  
dosis de prueba para el estudio de la embriofetotoxicidad, teniendo en cuenta que 
en los estudios de embriofetotoxicidad no debe existir daño sobre la madre, 
porque este podría incidir directamente en el desarrollo embrio-fetal. 
Necrosis 
Colestasis 
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5.1.5 Determinación  del  número  de  implantaciones en cada 
hembra  gestante,  perteneciente  a  cada  grupo   de 
tratamiento. 
El  número  de  implantaciones  se  determinó  en  el  sacrificio   de  los  animales 
al final del  periodo gestacional, encontrándose  este  número como marcador de 
la evaluación  del  efecto abortivo después  de  la  administración  del  extracto y 
la infusión. 
 La Imagen 15 corresponde al órgano reproductor de una hembra tratada con el 
extracto hidroalcohólico, en el cual se observa un implante con su respectivo feto 
en desarrollo (implante viable), contrastado con otro donde se aprecia 
implantación, pero no dicho desarrollo (implante no viable). 
 
Imagen 15: Órgano reproductor donde se evidencian implantaciones 
La Tabla 5 corresponde al número de implantaciones por animal tratado en el 
grupo de infusión de flores, grupo infusión de planta completa y control de 
infusión. 
Implante viable 
Implante no viable 
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Tabla 5: Número de implantaciones por cada animal tratado con el vehículo control, infusión de 
planta completa e infusión de flores. 
 Grupo control 
Grupo de infusión 
Flores 
Grupo de infusión de 
Planta completa 
Animal Número de Implantes Número de Implantes Número de Implantes 
Hembra 1 12 10 10 
Hembra 2 12 10 10 
Hembra 3 13 10 11 
Hembra 4 13 11 11 
Hembra 5 13 11 12 
Hembra 6 14 11 13 
Hembra 7 14 11 14 
Hembra 8 14 12 14 
Hembra 9 16 13 14 
Hembra 10 17 13 19 
Número total de 
implantaciones por 
grupo de tratamiento 
138 112 128 
Promedio de 
Implantaciones por 
grupo de tratamiento 
13,8 11,2 12,8 
 
La Tabla 6 corresponde al número de implantaciones por animal, tratados con el 
control  y  el extracto hidroalcohólico. 
Tabla 6: Número de implantaciones por cada animal tratado con el control del extracto y el extracto 
hidroalcohólico 70:30 L. camara. 
 
Grupo control de 
extracto  
Grupo extracto 
hidroalcohólico 70:30 
L. camara 1500mg/Kg  
Animal Número de Implantes Número de Implantes 
Hembra 1 12 13 
Hembra 2 13 14 
Hembra 3 13 14 
Hembra 4 14 14 
Hembra 5 16 14 
Hembra 6 16 15 
Hembra 7 17 17 
Hembra 8 17 17 
Hembra 9 18 18 
Hembra 10 18 18 
Número total de 
implantaciones por 
grupo de tratamiento 
154 154 
Promedio de 
Implantaciones por 
grupo de tratamiento 
15,4 15,4 
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5.2 Evaluación de la embriofetotoxicidad de 
Lantana camara L. en roedores 
5.2.1 Variaciones de peso de los animales tratados 
 
La evaluación continua del peso de los animales tratados, permitió relacionar la 
posible preñez verificada por la existencia del tapón vaginal, con la posible 
incidencia de aborto, relacionada además con la disminución de peso producto de 
la administración  continua  de  la  sustancia  a  evaluar. 
A continuación se presenta los datos de peso de los animales, sometidos 
estadísticamente a la prueba ANOVA para medidas repetidas y no repetidas, 
obtenidas tras la administración de la infusión de flores,  de  planta completa y 
control   (Tabla 7): 
Tabla 7: Variaciones de peso de los animales durante el desarrollo del estudio Promedio +/- DS. 
 
Control 
Infusión. Peso 
en g. 
Infusión 
planta 
completa 
Peso en g. 
Infusión flores 
Peso en g. 
N de cada grupo: 10 10 10 
1 Día de monta.  31,1 +/- 3,4 31,1+/- 2,2 31,0 +/- 1,8 
3 Día de monta. 32,3 +/- 2,7 32,4 +/- 2,4 31,7 +/- 1,8 
1 Día de admón. 33,4 +/- 2,4 32,7 +/- 3,0 33,2 +/- 2,9 
7 Día de admón. 34,0 +/- 3,5 35,0 +/- 3,5 34,8 +/- 4,1 
14 Día de admón. 38,4 +/- 2,1 35,7 +/- 5,0 34,9 +/- 5,1 
19 Día de admón. 39,6 +/- 2,3 37,3 +/- 4,7 37,6 +/- 4,0 
 
La prueba estadística indicó que existe una diferencia significativa de peso entre 
los grupos de infusión de planta completa, infusión flores y control, durante el 
desarrollo de los fetos como se muestra en el Grafico 1. 
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Gráfico  1: Variación de peso en el tiempo para los animales tratados con infusiones de Lantana 
Camara L. 
El anterior gráfico,  indica  que  existen  diferencias  significativas  de variación de 
peso  entre  los  grupos  de tratamiento,  durante  el  periodo  comprendido  entre 
los días 7 y 14,  periodo en  el cual los fetos del ratón se encuentran en 
desarrollo. Se puede asumir el fenómeno del aborto, basado en el 
comportamiento de las pendientes de las gráficas entre grupos, donde para los 
grupos tratados la pendiente es menor que la del grupo control, resultado que 
podemos a asociar al aborto inducido por compuestos presentes en la infusión, 
como bien se evidencio en la determinación del porcentaje de abortos que se 
explica más adelante (Numeral 5.5.2).   
A continuación se presenta los datos de peso tratados estadísticamente por 
medio de la prueba ANOVA para medidas repetidas y no repetidas, que evalúa    
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los cambios significativos  de peso del grupo control y del  grupo con el extracto 
hidroalcohólico durante el tiempo de evaluación. 
Tabla 8: Variaciones de peso de los animales durante el desarrollo del estudio. 
 
Control 
extracto. Peso 
en g. 
Extracto 
hidroalcohólico 
70:30. Peso en g. 
N de cada grupo: 10 10 
1 Día de monte. 31,2 +/- 3,4 31,1 +/- 2,2 
3 Día de monte. 32,5 +/- 2,7 32,4 +/- 2,4 
1 Día de admón. 33,7 +/- 2,6 32,7 +/- 3,0 
7 Día de admón. 33,9 +/- 3,5 34,6 +/- 4,2 
14 Día de admón. 38,2 +/- 2,2 34,3 +/- 6,1 
19 Día de admón. 39,8 +/- 2,5 37,0 +/- 5,3 
 
La   prueba   estadística  indicó  que existe una diferencia significativa de 
variación  de  peso,  entre el grupo de tratamiento y el grupo control, 
asumiéndose  que el incremento  de  peso  en  el  periodo  de tiempo  entre los 
días 7 y 14, son propios del proceso de desarrollo fetal, como se muestra en el 
Grafico 2. 
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Gráfico  2: Variación de peso de los animales tratados con extracto de Lantana Camara L. durante el 
tiempo de evaluación. 
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La grafica 2 indica que el grupo tratado con extracto presentó disminuciones 
significativas  de  peso después del día 7 de administración, resultado asociado a 
la posibilidad de ocurrencia de abortos, efecto reportado para la Lantana camara 
colectada en Brasil   (Mello F. B., 2005), que a diferencia del presente estudio no 
mostro variaciones significativas de peso en los animales, como si lo reflejo el 
presente estudio.  
5.2.2 Incidencia de aborto 
 
Para la determinación de aborto se utilizó como indicador la diferencia entre el 
número de implantes y el número de fetos encontrados durante la necropsia, 
teniendo en cuenta como parámetro fundamental en la evaluación la pérdida de 
peso individual en las hembras del estudio. 
 
Para el presente estudio cuatro tipos de eventos se correlacionaron con el aborto: 
1. Evidencia de la implantación sin presencia de feto (Imagen 15). 
2. Rastros del feto por procesos de reabsorción en el organismo  
3. Rastros del feto por expulsión del mismo durante el desarrollo fetal.  
4. Perdida abrupta de peso de la madre durante el periodo de evaluación. 
 
A continuación se presentan las imágenes que corresponden a los tipos de 
eventos relacionados como aborto: 
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 Hembra tratada con extracto hidroalcohólico 70:30 de Lantana Camara L, 
que presento proceso de expulsión el día 18 de administración, 
advirtiéndose que el feto se encontraba en retrasado estado de desarrollo 
(Imagen 16). 
 
Imagen 16: Hembra que evidenció proceso de expulsión. 
 Hembra tratada con infusión de flores de Lantana Camara L a dosis de 
1500 mg/kg, que presento un proceso de reabsorción, como se puede 
observar en la Imagen 17 donde se evidencian restos de un feto. 
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Imagen 17: Hembra que evidenció proceso de reabsorción. 
 Feto expulsado por administración de la infusión de planta completa de 
Lantana camara L. a dosis de 1500 mg/kg, al día 17 (Imagen 18). 
 
 
Imagen 18: Feto expulsado por infusión de planta completa al día 17 de administración. 
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 Las perdidas abruptas de peso se relacionaron con aborto y dichas 
variaciones se analizan en el  numeral 4.1.1.2. 
La Tabla  8, corresponde al número de abortos por cada animal perteneciente 
a cada grupo de tratamiento, encontrándose un mayor porcentaje promedio de 
abortos  en el grupo tratado con  infusión de planta completa frente al 
promedio de abortos del grupo tratado con la infusión de flores.  
Tabla 9: Porcentaje de abortos por animal tratado con control, infusión de flores y planta completa 
 Grupo control 
Grupo de infusión 
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Hembra 1 12 0 0,0 12 10 0 0,0 10 10 4 40,0 6 
Hembra 2 12 0 0,0 12 10 0 0,0 10 10 1 10,0 9 
Hembra 3 13 1 7,7 12 10 3 30,0 7 11 2 18,2 9 
Hembra 4 13 0 0,0 13 11 2 18,2 9 11 5 45,5 6 
Hembra 5 13 0 0,0 13 11 3 27,3 8 12 2 16,7 10 
Hembra 6 14 0 0,0 14 11 1 9,1 10 13 5 38,5 8 
Hembra 7 14 0 0,0 14 11 3 27,3 8 14 0 0,0 14 
Hembra 8 14 0 0,0 14 12 4 33,3 8 14 0 0,0 14 
Hembra 9 16 0 0,0 16 13 3 23,1 10 14 2 14,3 12 
Hembra 10 17 0 0,0 17 13 3 23,1 10 19 5 26,3 14 
Porcentaje 
Promedio de 
abortos por 
grupo de 
tratamiento 
0,8 19,1 20,9 
 
Para evaluar la relación existente entre el porcentaje de abortos y los 
respectivos tratamientos, se realizó la prueba no paramétrica de Kruskall 
Wallis entre los grupos de tratamiento, indicando un valor p de 0.001642, 
obteniéndose una diferencia significativa entre tratamientos. 
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El análisis estadístico por medio de la prueba no paramétrica de Kruskall 
Wallis, demostró que existía una varianza significativa entre los grupos de 
administración de infusiones a dosis de 1500 mg/Kg, frente al grupo control, 
indicando un efecto abortivo para  las infusiones  de la planta completa y 
flores, que no habían sido descritos en estudios anteriores para la planta L. 
camara recolectada en Colombia y además, posiblemente asociado a uno de 
los metabolitos de carácter polar presente en la planta   (Bernardi, 2011). 
Adicionalmente, no se evidenció diferencia significativa por medio de la prueba 
no paramétrica de Kruskall Wallis para un valor p  <  0,05, entre los grupos de 
tratamiento de infusiones de planta completa y flores, indicando la presencia 
de compuestos abortivos tanto en la planta completa como en las flores. 
Dentro de los posibles metabolitos asociados a dicha actividad, se pueden 
encontrar compuestos fenólicos y fitoesteroles, compuestos que han sido 
descritos en extractos acuosos de Lantana camara   (Kokati, 2011).  
La Tabla 10 correspondiente al porcentaje de abortos por cada animal 
perteneciente a cada grupo de tratamiento, permite evidenciar que en este 
estudio se encontró un mayor porcentaje de aborto (promedio de 15,5), para el 
grupo tratado con extracto de planta completa, valor similar al reportado para 
la Lantana camara L recolectada en Brasil, pero a dosis de 3000 mg/Kg de 
acuerdo con la evaluación realizada en ratas    (Mello J. , 2005). De acuerdo 
con esto, podríamos asumir que aquellos compuestos que fueron reportados 
en el trabajo citado y que también fueron encontrados en este trabajo, podrían 
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encontrarse en mayor concentración para la especie Colombiana de  Lantana 
camara  L colectada. 
Tabla 10: Porcentaje de abortos por animal tratado con control y extracto hidroalcohólico 70:30. 
 Grupo control 
Grupo de extracto 
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Hembra 1 13 0 0,0 13 14 2 14,3 12 
Hembra 2 13 2 15,4 11 14 1 7,1 13 
Hembra 3 16 1 6,3 15 18 4 22,2 14 
Hembra 4 18 0 0,0 18 17 4 23,5 13 
Hembra 5 12 0 0,0 12 14 2 14,3 12 
Hembra 6 17 0 0,0 17 17 4 23,5 13 
Hembra 7 16 0 0,0 16 18 0 100,0 0 
Hembra 8 14 0 0,0 14 13 3 23,1 10 
Hembra 9 18 0 0,0 18 15 4 26,7 11 
Hembra 10 17 0 0,0 17 14 0 0,0 14 
Porcentaje 
Promedio de 
abortos por 
grupo de 
tratamiento 
2,2 25,5 
 
Para evaluar la relación entre el porcentaje de abortos en la administración del 
extracto, se aplicó la prueba no paramétrica de Kruskall Wallis entre los grupos 
que se muestran en la tabla 10, obteniendo un valor p de 0.004664, que indica 
una diferencia significativa en el porcentaje de abortos entre los grupos. 
 
Por otra parte, el porcentaje de abortos encontrado,  se estima que se encuentra 
relacionado con uno o una combinación de los metabolitos presentes en la 
composición fitoquímica del extracto hidroalcohólico 70:30  de Lantana  camara L  
recolectada en La Mesa., donde se verificó la presencia de terpenos, flavonoides 
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y saponinas  como se mostró anteriormente, adicionalmente el efecto abortivo ya 
había sido reportado para un extracto hidroalcohólico 70:30 de una planta 
colectada en Brasil administrando dosis de 3000mg/Kg, donde se indica que el 
efecto está asociado posiblemente a la presencia  de  los  terpenos  lantadeno  A 
y  lantadeno B   (Mello J. , 2005), que se puede asumir se encuentran en el 
extracto evaluado en el presente estudio, considerando la prueba efectuada para 
la detección de terpenos y la solubilidad de estos compuestos. 
Adicionalmente, en el caso del grupo tratado con el extracto hidroalcohólico, fue 
posible verificar aborto en 8 de los 10 animales tratados, encontrándose en 2 de 
ellos fenómenos de reabsorción como los mostrados en la imagen 7, efectos que 
no habían sido descritos en estudios anteriores   (Mello F. B., 2005). 
5.2.3 Incidencia de Malformaciones óseas. 
 
El ensayo de tinción con alizarina, permitió encontrar alteraciones óseas en los 
grupos de tratamiento, como las que se mencionan a continuación: crecimiento 
irregular de extremidades inferiores, desarrollo anormal de caja torácica, 
desarrollo tardío en fetos de una misma madre, alteraciones en orejas y 
desarrollo irregular de la mandíbula. 
 
En las siguientes imágenes se presentan algunos fetos que exhibieron 
alteraciones morfológicas, producto de  la administración del extracto 
hidroalcohólico 70:30, infusiones de planta completa e infusiones de flores. 
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Imagen 19: a) Feto con cráneo anormal expuesto al extracto hidroalcohólico 70:30.   b) Feto 
del grupo control con cráneo normal 
 
En la Imagen 19 a) se evidencian  malformaciones morfológicas  en el cráneo de 
un feto perteneciente a una de las hembras del grupo tratado con el extracto 
hidroalcohólico, frente a un feto de una hembra del  grupo control Imagen 19 b).  
 
A continuación se presenta la tabla 11 que relaciona los valores del porcentaje de 
malformaciones presentes en los fetos de cada hembra gestante por grupo de 
tratamiento: 
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Tabla 11: Datos que relacionan los fetos que presentaron malformaciones, producto del tratamiento a 
dosis de 1500mg/Kg del extracto hidroalcohólico de L. camara 
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Hembra 1 13 13 0 0,0 13 14 12 2 16,7 10 
Hembra 2 13 11 0 0,0 11 14 13 0 0,0 13 
Hembra 3 16 15 1 6,7 14 18 14 2 14,3 12 
Hembra 4 18 18 0 0,0 18 17 13 2 15,4 11 
Hembra 5 12 12 0 0,0 12 14 12 0 0,0 12 
Hembra 6 17 17 0 0,0 17 17 13 2 15,4 11 
Hembra 7 16 16 0 0,0 16 18 - - - - 
Hembra 8 14 14 0 0,0 14 13 10 1 10,0 9 
Hembra 9 18 18 0 0,0 18 15 11 1 9,1 10 
Hembra 10 17 17 0 0,0 17 14 14 0 0,0 14 
% Promedio 
de 
teratogénesis 
0,7 9,0 
Se evalúo si existían diferencias significativas en el porcentaje de malformaciones 
entre el grupo control y el grupo de extracto, mediante la prueba estadística no 
paramétrica de Kruskal Wallis, para un valor de significancia p < 0,05 , 
determinándose un p entre grupos del 0.07142, indicando una diferencia 
significativa en  el  porcentaje de malformaciones entre los grupos. 
La administración del extracto por 19 días,  constató la aparición de teratogénesis 
en al menos un feto de las seis hembras cuyos hijos presentaron estos defectos, 
encontrándose alteraciones en el cráneo, el desarrollo de extremidades inferiores 
y el desarrollo de la caja torácica (Imagen 19 a), efectos que habían sido 
reportados para la Lantana Camara L recolectada en Brasil (Mello J. , 2005), 
demostrando un efecto embriofetotóxico del extracto, producto de alteraciones en 
el desarrollo normal de los fetos, como se evidencia en las imágenes y diferencias 
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con los fetos de los animales del grupo control   (Imagen 20 y 21), tal como se 
evidencia en estudios de otros agentes teratógenos    (Orueta Sánchez, 2011).  
Adicionalmente, la evaluación del extracto hidroalcohólico de la planta colectada 
en Colombia, reveló un efecto similar al causado por la planta Lantana camara L. 
recolectada en Brasil, para la que se reportó malformaciones en fetos de ratas 
tratadas a dosis  de 3000 mg/kg, 5000mg/kg y 7000 mg/kg, dosis superiores a las 
del presente estudio   (Mello F. B., 2005). 
 
Imagen 20: Fetos tratados con extracto de L. camara y grupo control. 
De igual manera, en el caso de las infusiones de planta completa y flores, se 
encontraron fetos con desarrollo anormal de las extremidades inferiores, como se 
observa a continuación: 
 
Imagen 21: a)  Feto infusión planta completa L. camara,  b) Feto infusión flores L. camara 
72 EVALUACIÓN DEL EFECTO DE EMBRIOFETOTOXICIDAD DE EXTRACTOS 
DE Lantana camara EN ROEDORES. 
 
En la Imagen 21a) se muestra un feto con desarrollo anormal de la extremidad 
inferior izquierda, posible resultado de la administración de la infusión de la planta 
completa. En cuanto a la Imagen 21b) se evidencia el desarrollo anormal de la 
extremidad superior derecha y la inferior izquierda, de un feto de la madre tratada 
con la infusión de flores. 
La tabla 12 corresponde a los datos  de porcentaje  de fetos de cada hembra que 
presentaron malformaciones por la administración de la infusión  de planta 
completa, infusión  de flores y del control.   
Tabla 12: Datos que relacionan los fetos que presentaron malformaciones, producto del 
tratamiento con dosis de 1500mg/Kg de las infusiones de planta y flores de L. camara 
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Hembra 1 12 12 1 8,3 11 10 10 1 10,0 9 10 6 1 16,7 5 
Hembra 2 12 12 0 0,0 12 10 10 2 20,0 8 10 9 0 0,0 9 
Hembra 3 13 12 0 0 12 10 7 0 0,0 7 11 9 1 11,1 8 
Hembra 4 13 13 0 0,0 13 11 9 2 22,2 7 11 6 0 0,0 6 
Hembra 5 13 13 0 0,0 13 11 8 1 12,5 7 12 10 0 0,0 10 
Hembra 6 14 14 0 0,0 14 11 10 0 0,0 10 13 8 2 25,0 6 
Hembra 7 14 14 0 0,0 14 11 8 0 0,0 8 14 14 0 0,0 14 
Hembra 8 14 14 0 0,0 14 12 8 0 0,0 4 14 14 0 0,0 14 
Hembra 9 16 16 0 0,0 16 13 10 3 30,0 7 14 12 0 0,0 12 
Hembra 10 17 17 0 0,0 17 13 10 0 0,0 10 19 14 0 0,0 14 
% Promedio 
abortos 
0,83% 9,5% 5,3% 
 
Se evalúo si existían diferencias significativas entre el grupo control y el grupo de 
infusión de flores, mediante la prueba estadística no paramétrica de Kruskall 
Wallis para un valor de significancia de p < 0,05, determinándose un valor de p 
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entre grupos del 0.03024, indicando la existencia de diferencia significativa en el 
porcentaje de malformaciones entre los grupos.   
 
Dichas malformaciones encontradas para el grupo de infusión de flores, 
corresponden a alteraciones en el desarrollo  esquelético de los fetos en 
extremidades inferiores y la formación del cráneo, como se evidencia en la 
Imagen 21.  
 
Dichas alteraciones permiten asociar  estos cambios como producto de 
metabolitos presentes en las flores, que posiblemente pueden incidir en el 
proceso de organogénesis, debido a una implantación anormal o una formación 
anormal del blastocito, tal vez siguiendo los mismos mecanismos descritos por 
otros autores y considerando,  malformaciones estructurales y de organogénesis   
(Rivadeneira, 2007). 
Por otra parte, el posible mecanismo que puede llegar a verse asociado a estas 
malformaciones, producto de la administración de infusión de flores y planta 
completa, implicaría posiblemente los fenómenos que pueden acontecer producto 
de deficiencias en la alimentación, que inciden en las pruebas de diferentes 
compuestos, habiendo sido divulgado como causantes de este tipo de 
alteraciones por otros autores   (Chamorro, 1997). 
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No se evidencio una diferencia estadística significativa entre las malformaciones 
halladas para el grupo control y el grupo de infusión de la planta, cuando se aplicó 
la prueba estadística no paramétrica de Kruskall Wallis con un valor de 
significancia  de  p  <  0,05, lo cual puede deberse a menor concentración de los 
metabolitos responsables de esta acción en la infusión de la planta, metabolitos 
que al parecer generan el mayor efecto suscitado por la infusión de flores. 
 
Se determinó que la administración de infusión de flores mostro la aparición de 
malformaciones en fetos pertenecientes a 5 hembras del grupo tratado. Por otro 
lado, la administración de infusión de planta completa a pesar de no haber 
presentado una relevancia significativa, evidencio teratogénesis  en alguno de los 
fetos de 3  de las hembras tratadas. 
 
En los grupos tratados con infusiones, los efectos que se presentaron en mayor 
proporción, corresponden a desarrollo anormal en extremidades inferiores, al 
mismo tiempo las madres presentan fetos con y sin anormalidad en el desarrollo. 
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5.2.4 Evaluación  histopatológica  de  la  madre  tratada  con 
extracto  hidroalcohólico  70:30 de Lantana camara L. 
Para la evaluación histopatológica de la madre, se tomó como indicador la 
evaluación anatomopatológica  de la madre, frente a la de las hembras del grupo 
control, encontrando cambios histológicos en el hígado de las hembras tratadas. 
La evaluación histológica evidencio alteraciones en 3 de las hembras tratadas con 
el  extracto hidroalcohólico,  respecto  a  lo  observado  en  el  grupo  control, 
como  se  muestra  a continuación: 
 
Imagen 20: Corte transversal del hígado de un animal tratado con extracto hidroalcohólico - 
observación a 40X 
La   evaluación  histológica  de la  imagen  20, corresponde al hígado de un 
animal tratado  con el extracto,  donde se observa la  imagen de un corte de 
hígado que presenta  arquitectura  conservada,  congestión, presencia 
hepatocitos con edema celular, necrosis  focal  dispersa de hepatocitos,  áreas de 
necrosis   de   coagulación   que  comprometen un 10% de la muestra e 
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infiltración por PMN neutrófilos y linfocitos en la periferia,  esteatosis 
microvacuolar focal, hepatocitos con cambio reactivo y colestasis focal. Dichos 
cambios  descritos  comprometen  todas  las  zonas  del  lobulillo   hepático. 
4.2.5 Relación entre la embriofetotoxicidad por 
administración de infusión de flores, planta y extracto de 
Lantana camara L. 
4.2.5. 1 Embriofetotoxicidad por administración de infusión de 
flores de Lantana camara L. 
A continuación se presentan los datos del grupo control y el de infusión de flores, 
con su correspondiente análisis estadístico: 
Tabla 13: “Datos de embriofetotoxicidad de infusión de flores de Lantana camara L. vs control de 
infusión” 
 
EMBRIOFETOTOXICIDAD 
Total 
Si No 
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Infusión flores 
Hembras preñadas que 
presentaron efecto 
9 1 10 
Control 
Infusión 
Hembras preñadas que 
presentaron efecto 
2 8 10 
Total Hembras preñadas 11 9 20 
 
La prueba chi-cuadrado permitió determinar la relación existente entre la 
administración de la infusión de flores y el efecto embrifetotóxico, asumiendo la 
hipótesis nula Ho, que corresponde a la independencia entre las variables 
mencionadas  y  como  hipótesis  alternativa Hi la dependencia entre estas.  
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A continuación se representa la tabla que correlaciona los datos de la prueba chi-
cuadrado para el grupo de infusión y el grupo control: 
Tabla 14: Test de Chi-cuadrado: correlación entre administración de la infusión de flores y el efecto 
embriofetóxico 
 Valor Df 
Pearson Chi-Cuadrado 9,899 1 
N valido de casos 20  
 
Puesto que el valor presentado por la prueba de Chi-cuadrado equivale a un valor 
mayor al correspondiente a una p < 0,05  y  un grado de libertad (Anexo 1), se 
indica el rechazo de la hipótesis nula y por tanto una dependencia entre la 
administración de la infusión de flores de Lantana camara L. y el efecto 
embriofetotóxico.  
4.2.5.2 Embriofetotoxicidad por  administración   de  infusión  de 
planta completa  de  Lantana camara L. 
 
A continuación se muestran los datos con su correspondiente análisis estadístico: 
Tabla 15: Datos de embriofetotoxicidad de infusión de planta completa  Lantana Camara L vs control 
de infusión 
 
EMBRIOFETOTOXICIDAD 
Total 
Si No 
G
R
U
P
O
 D
E
 
T
R
A
T
A
M
IE
N
T
O
 
Infusión 
Planta 
completa 
Hembras preñadas que 
presentaron efecto 
9 1 
10 
Control 
Infusión 
Hembras preñadas que 
presentaron efecto 
2 8 
10 
Total Hembras preñadas 11 9 20 
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La tabla 15 corresponde al número de individuos que presentaron 
embriofetotoxicidad en cada grupo de tratamiento. 
 
La prueba chi-cuadrado permitió determinar la relación existente entre la 
administración de la infusión de planta completa y el efecto embrifetotóxico, 
asumiendo la hipótesis nula Ho que corresponde a la independencia entre las 
variables mencionadas  y  como hipótesis alternativa Hi la dependencia entre 
estas.  
A continuación se representa la tabla que correlaciona los datos de la prueba chi-
cuadrado para el grupo infusión  de  planta  completa  y  el  grupo  control: 
Tabla 16: Test de Chi-cuadrado: correlación entre administración de la infusión de planta completa y 
efecto embriofetóxico. 
 Valor Df 
Pearson Chi-Square 9,899 1 
N valido de casos 20  
 
El valor de chi cuadrado de la tabla 16 indica el rechazo de la hipótesis nula y por 
tanto, una dependencia entre la administración de la infusión de planta completa  
y el efecto embriofetotóxico, asumiendo un  valor mayor al reportado para  p < 
0,05 y un grado de libertad. 
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4.2.5.3 Embriofetotoxicidad  por  administración  del  extracto 
hidroalcohólico  70:30 de  Lantana  camara 
A continuación se muestran los datos de embriofetotoxicidad del extracto 
hidroalcohólico 70:30 de Lantana camara,   frente  al  respectivo  grupo  control,  
con  su  correspondiente análisis estadístico: 
Tabla 17: Datos de embriofetotoxicidad de extracto hidroalcohólico 70:30  de planta completa de  
Lantana camara  vs control de infusión. 
 
EMBRIOFETOTOXICIDAD 
Total 
Si No 
G
R
U
P
O
 D
E
 
T
R
A
T
A
M
IE
N
T
O
 Extracto 
hidroalcohólico 
70:30 
Hembras preñadas que 
presentaron efecto 
8 2 
10 
Control extracto 
Hembras preñadas que 
presentaron efecto 
2 8 
10 
Total Hembras preñadas 10 10 20 
 
La tabla 17 corresponde al número de individuos que presentaron efecto 
embriofetotóxico por administración del extracto, en relación con los animales del 
grupo control. 
La prueba chi-cuadrado permitió determinar la relación existente entre la 
administración del extracto y el efecto embrifetotóxico, asumiendo la hipótesis 
nula Ho que corresponde a la independencia entre las variables mencionadas  y  
como hipótesis alternativa Hi la dependencia entre estas.  
Tabla 18: Test de Chi-cuadrado: correlación entre administración de la infusión de planta completa y 
efecto embriofetóxico 
 Valor 
Pearson Chi-Square 7,200 
N valido de casos 20 
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El  valor  de  chi  cuadrado   de  la  tabla  18  indica  el  rechazo  de  la  hipótesis 
nula  y  por  tanto una dependencia entre la administración de la infusión de 
planta  completa  y  el  efecto  embriofetotóxico,  asumiendo  un  valor de p < 
0,05. 
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6. Conclusiones y recomendaciones 
6.1 Conclusiones 
 
Se determinó la taxonomía y la etnobotánica de la planta recolectada siendo 
clasificada como: Lantana camara L. 
La obtención del extracto hidroalcohólico 70:30 tuvo como rendimiento el 2% en 
base seca. 
En la fitoquímica fundamental del extracto y la infusión de planta completa se 
evidencio la posible presencia de terpenos, flavonoides y saponinas. 
 
Mediante la realización de la curva dosis respuesta de toxicidad aguda del 
extracto hidroalcohólico de Lantana camara L. en hembras nulíparas, se 
determinó como dosis de tratamiento de las hembras gestantes 1500 mg/kg de 
peso, gracias a que bajo esta dosis no se evidenció efectos morfológicos en 
órganos  en las hembras. 
 
La dosis letal 50 del extracto hidroalcohólico e infusiones de planta completa y 
flores correspondió a valores >2000mg/kg. 
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Se implementó el ensayo de embriofetotoxicidad para el extracto hidroalcohólico 
70:30 de Lantana camara L, infusiones de planta completa y flores de la misma  
en un modelo roedor (ratón). 
 
Tanto el extracto hidroalcohólico como las infusiones de planta completa y flores 
de Lantana camara L.   mostraron un efecto embriofetotóxico claro caracterizado 
por los respectivos eventos suscitados. 
 
Se presentaron malformaciones óseas en extremidades inferiores, superiores, 
torácicas en los fetos tras la exposición a dosis de 1500 mg/Kg del extracto 
hidroalcohólico 70:30 y las infusiones de planta completa y flores de  Lantana 
camara L... 
 
Se evidenció aborto producto de la exposición a dosis de 1500 mg/Kg del extracto 
hidroalcohólico 70:30, de las infusiones de planta completa y flores de  Lantana 
camara, caracterizados por posibles reabsorciones o bien expulsión fetal antes 
del tiempo de alumbramiento.  
De acuerdo con la anterior podemos resaltar que la embriofetotoxicidad 
manifestada fue ocasionada por exposición a menores dosis que las reportadas 
en trabajos anteriores. 
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Se relacionó la actividad embriofetotóxicacon la administración del extracto 
hidroalcohólico 70:30 de Lantana camara dosis de 1500mg/Kg, por medio de la 
prueba Chi-cuadrado. 
 
Se relacionó la actividad embriofetotóxica con la administración de la infusión de 
flores de Lantana camara dosis de 1500mg/Kg, por medio de la prueba Chi-
cuadrado. 
 
Se relacionó la actividad embriofetotóxica con la administración de la infusión de 
planta completa de Lantana camara dosis de 1500mg/Kg, por medio de la prueba 
Chi-cuadrado. 
6.2 Recomendaciones 
Se recomienda la profundización del estudio fitoquímico para tratar de determinar 
los metabolitos secundarios que podrían ser causantes de la actividad 
embriofetotóxica. 
 
Este tipo de evaluación debe ser escalonado a una especie animal mayor (rata), 
que permita hacer un seguimiento de tipo hormonal en el desarrollo gestacional, 
que permita la caracterización de la influencia de los extractos de Lantana camara 
sobre el metabolismo gestacional. 
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La utilización de herramientas tecnológicas en la observación durante el periodo 
gestacional de los animales expuestos a los diferentes extractos de Lantana 
camara de tal forma que se permita evidenciar posibles abortos caracterizados 
por el sangrado vaginal o bien por la expulsión fetal.  
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ANEXO 1: Tablas de significancia frente a grados de libertad prueba de chi cuadrado 
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ANEXO 2: Tablas de peso control infusión e infusiones planta completa o flores 
 
Grupo 
Día 1 
reproducción 
Día 3 
reproducción 
Día 1 
administración 
Día 7 
administración 
Día 14 
administración 
Día 19 
administración 
Control Infusión 33,0 33,8 32,1 34,6 39,8 39,7 
Control Infusión 33,5 34,4 34,3 36,2 39,7 41,1 
Control Infusión 37,0 37,6 38,1 41,9 42,4 44,9 
Control Infusión 32,0 32,5 33,5 29,4 38,5 38,9 
Control Infusión 30,0 30,6 32,5 31,5 36,9 37,6 
Control Infusión 29,0 29,7 32,4 34,6 36,4 38,4 
Control Infusión 30,0 31,7 33,5 34,4 38,5 40,1 
Control Infusión 32,6 33,1 34,9 30,0 34,5 36,5 
Control Infusión 24,1 28,0 28,9 33,2 38,5 38,5 
Control Infusión 30,0 31,7 33,5 34,4 38,5 40,1 
Infusión flores 32,6 33,1 34,9 35,7 37,5 38,5 
Infusión flores 31,1 28,0 28,9 33,2 38,5 39,5 
Infusión flores 32,3 32,8 34,6 45,2 43,9 42,6 
Infusión flores 30,0 30,9 38,2 37,8 39,2 38,5 
Infusión flores 29,2 32,4 32,6 34,2 33,6 36,1 
Infusión flores 28,9 30,4 30,3 31,2 28,4 34,9 
Infusión flores 32,4 30,4 31,3 32,3 29,9 36,9 
Infusión flores 30,7 34,0 31,5 32,4 28,8 37,8 
Infusión flores 28,6 32,0 33,2 32,1 32,7 28,7 
Infusión flores 34,0 33,2 36,8 34,3 36,4 42,8 
Infusión planta 
completa 34,9 35,6 34,2 33,5 36,8 38,3 
Infusión planta 
completa 30,0 32,4 34,6 42,0 46,7 47,6 
Infusión planta 
completa 32,7 30,9 38,2 37,4 36,6 38,5 
Infusión planta 
completa 30,0 32,4 32,6 34,5 35,7 36,1 
Infusión planta 
completa 29,2 30,4 30,3 31,0 34,2 34,9 
Infusión planta 
completa 28,9 30,4 31,3 32,9 31,3 36,9 
Infusión planta 
completa 32,4 34,0 31,5 32,2 28,7 37,8 
Infusión planta 
completa 30,7 32,0 33,2 31,9 33,9 28,7 
Infusión planta 
completa 28,6 28,9 27,0 35,3 34,7 34,9 
Infusión planta 
completa 34,0 36,5 33,7 38,9 38,2 38,8 
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ANEXO 3: Tablas de control de pesos animales de los grupos control y extracto 
 
Grupo 
Día 1 
Administración 
Día 3 
reproducción 
Día 1 
administración 
Día 7 
administración 
Día 14 
administración 
Día 19 
administración 
GRUPO CONTROL 33,0 33,8 32,1 34,6 39,8 39,7 
GRUPO CONTROL 33,5 34,4 34,3 35,2 39,7 40,1 
GRUPO CONTROL 37,0 37,6 38,1 41,9 42,4 44,9 
GRUPO CONTROL 32,0 32,5 33,5 29,4 38,5 38,9 
GRUPO CONTROL 30,0 30,6 32,5 31,5 36,9 37,6 
GRUPO CONTROL 29,0 29,7 32,4 34,6 36,4 38,4 
GRUPO CONTROL 30,0 31,7 33,5 34,4 38,5 40,1 
GRUPO CONTROL 32,6 33,1 34,9 30,0 34,5 36,5 
GRUPO CONTROL 24,1 28,0 28,9 33,2 38,5 38,5 
GRUPO CONTROL 30,4 33,2 36,8 34,3 36,8 42,8 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 34,9 35,6 34,2 33,2 33,6 38,3 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 30,0 32,4 34,6 45,2 48,9 49,6 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 32,7 30,9 38,2 37,8 39,2 38,5 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 30,0 32,4 32,6 34,2 33,6 36,1 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 29,2 30,4 30,3 31,2 28,4 34,9 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 28,9 30,4 31,3 32,3 29,9 36,9 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 32,4 34,0 31,5 32,4 27,8 37,8 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 30,7 32,0 33,2 32,1 32,8 28,7 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 28,6 28,9 27,0 35,0 34,8 34,9 
EXTRACTO HIDROALCOHOLICO 
70:30 34,0 36,5 33,7 32,1 34,2 33,8 
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